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瀬川病では血液ネオプテリン値が低下する
藤 岡 弘 季＊，新 宅 治 夫＊＊
Decrease in Pteridine Level with Segawa Disease







者は GTPCHI 遺伝子解析・酵素活性測定を行い、瀬川病と診断されたもの 7人（瀬




を行うと血漿ネオプテリン値が AUC 0.99、感度 100％、特異度 95.2％とスクリーニ
ングにもっとも適していた。カットオフ値は 11.37 nM であった。血漿ネオプテリン
値の測定は瀬川病のスクリーニングに有用である。
Abstract : Segawa disease is characterized by dopa­responsive dystonia（DRD）with
marked diurnal fluctuation and is caused by a defect in guanosine 5’­triphosphate cyclohy­
drolase I（GTPCH I）, the first enzyme in de novo biopterin synthesis. Biochemical diagno­
sis is performed by measurement of neopterin and biopterin levels of cerebrospinal fluid
since both are low in DRD. To diagnosis Segawa disease, we evaluated plasma neopterin
and biopterin levels in patients with DRD with diurnal fluctuation. A total of 70 patients
were included in the study : seven patients, who had mutations in the GCH1 gene or a de­
crease in GTPCH I activity, were classified as the“Segawa Disease”group, 21 patients
with symptoms of DRD but no abnormality in their GCH1 gene were classified as the“non
­Segawa DRD”group, and 42 patients who did not respond to the administration of l­dopa
were classified as controls. Neopterin and biopterin levels were measured by HPLC after io­
dine oxidation. Ascorbic acid was added to each sample to terminate oxidation. Neopterin
concentrations were significantly lower in the Segawa Disease group compared to the non­
Segawa DRD group and non­DRD controls. Plasma biopterin concentrations were not dif­
ferent among the three groups. Based on a ROC curve analysis, plasma neopterin levels dis­
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criminated between Segawa disease patients and the other two groups, with a sensitivity of
100％ and specificity of 95.2％. The cut­off value of plasma neopterin concentration was
11.37 nM. A lower level of plasma neopterin was associated with a clinical diagnosis of Se­
gawa disease and was useful to screen Segawa disease from other diseases.
Key words：ドーパ反応性ジストニア dopa­responsive dystonia 瀬川病 Segawa disease ネオプ

















検体 500 μl に 20 g/L のアスコルビン酸 50 μl
を加え、25℃、15,000 g で 10分間遠心分離し
た後、100 μl の上清を取り、100 μl の 30％ト
リクロロアセチル酸を加え、脱タンパクを行っ
た。これを 15,000 g で遠心した後、上清 100 μl
を取り 100 μl のヨウ素酸化液（2.7％ヨウ素、
5.4％ヨウ化カリウム）を加えた。これを室温、

















­GTT TAG CCG CAG ACC TCG AAG CG­3’と
アンチセンスプライマー 5’­GAG GCA ACT
CCG GAA ACT TCC TG­3’、エクソン 2のセン
スプライマー 5’­TAG GGA GGA TTA ACG
TTC GT­3’とアンチセンスプライマー 5’­GTT
ATT AGT CAG GTT AAT AA­3’、エクソン 5
のセンスプライマー 5’­GTG TCT TGG CTC
TTA AAT CT­3’とアンチセンスプライマー 5’
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年齢は平均±SD で示した。測定年齢と発症年齢の独立性の検定には one­way ANOVA を用いた。
複数群間の比率の検定には Fisher の正確検定を用いた。*p＜0.05, **p＜0.01. Post hoc test は one­way ANOVA
or a Fisher’s exact test にて有意差が認められた時にだけ行った。





























は、A 190 V のミスセンス変異を認めた患者が
2人、T 186 A のミスセンス変異を認めた患者
が 1人、K 107 fs のフレームシフト変異を認め














































































データは平均±SD で示した。**, p＜0.01. Posthoctest は one­wayANOVA で有意差があった時だけ施行した。































ンは GTP から合成される 7,8­ジヒドロネオプ
テリン 3リン酸の代謝産物であり GTPCHI 活
性を直接反映していると考えられる。ビオプテ
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